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a. IRPHE, Université d’Aix Marseille I, CNRS, UMR 6594,
Technopole de Château Gombert 13384, Marseille Cedex 20 France
Résumé :
A l’équilibre thermodynamique, la forme d’une vésicule est régie par l’énergie de courbure, d’adhésion et son poids. La
configuration expérimentale permet l’observation de sa forme et la mesure de l’épaisseur du film d’eau entre la membrane
et le substrat. Avant la phase finale de décollement, deux régimes sont principalement observés en diminuant le volume
réduit : une phase à aire de contact constante et épaississement du film ou bien une phase à forte diminution d’aire et
épaisseur constante.
Abstract :
Vesicle shape is determined by bending elastic energy, adhesion and its weight at thermodynamic equilibrium. Obser-
vations of vesicle shape and measurements of the water film between the membrane and the substrate are accomplished
in our experimental configuration. Two regimes of unbinding dynamics are distinguished and observed before the final
phase. These regimes are controlled by the diminution of reduced volume : the growth of water film at constant binding
area and reduction of the binding site at constant water film thickness.
Mots clefs : vésicule, membrane, module de courbure, tension mécanique, RICM, Lubrification,
dissipation
1 Introduction
Tous les organismes sont constitués de cellules. Cellule animale et cellule végétale se distinguent par quelques
caractères qui ont des implications importantes sur la structure et le fonctionnement de l’organisme entier.
Dans la cellule végétale, nours trouvons des plastes, de la vacuole, et de la paroi. Dans les cellules animales, le
centrosome est le centre cellulaire organisateur des microtubules [1]. Une partie qui permet tout type de cellule
de prendre une forme particulière est la membrane lipidique molle. La cellule végétale est plus rigidifiée par
la présence d’une paroi cellulosique, qui donne à ces cellules une forme bien définie. Dans nos travaux, nous
considérons simplement un système binaire qui permet d’étudier en détail la membrane lipidique perméable à
l’eau dont la vésicule avec une épaisseur de l’ordre de 4 nm. La taille microscopique d’une vésicule varie de
quelques microns jusqu’à une dizaine de microns (voire cent microns). Une petite vésicule ou un liposome a
une taille d’une dizaine de nanomètres jusqu’à une centaine de nanomètres. Ces sont les liposomes que l’in-
dustrie pharmaceutique utilise pour encapsuler plusieurs types de composés hydrosolubles ou liposolubes ou
ammphiphiles [2].
Nous nous intéressons aux vésicules géantes unilamellaires (GUV) dans l’écoulement hydrodynamique. Les
études de déformation des vésicules dans l’écoulement poiseuille nous permettent de comprendre la déformation
de globule rouge dans des vaisseaux sanguins. Un globule rouge est une cellules érythrocyte composée de
la membrane érythrocytaire, de cytosquelette constitué de spectrine et actine qui conserve leur forme ca-
ractéristique en conférant une très grande souplesse [3]. Plusieurs différences mécaniques entre un globule
rouge et une vésicule sont : la rigidité membranaire indiquée par le module de courbure, le module de cisaille-
ment qui est nul dans le cas de la vésicule mais défini dans le cas de globule rouge [4]. Cependant, le modèle
de vésicule peut aider à la compréhension d’écoulement sanguin.
Plusieurs études numériques et théoriques ont contribué aux déformations de capsule [5], vésicule, et globule
rouge dans un écoulement bien défini. Les configurations du travail concernent les mouvements de ces objets
dans des micro-canaux où la taille de l’objet est comparable à celle de micro-canaux. Plusieurs écoulements
hydrodynamiques tels que le profil de Poiseuille ou le cisaillement ont été proposés [6]. Les paramètres sui-
vants ont été considérés : la taille et la géométrie de capsule, les propriétés mécaniques de la membrane dans
le cas de déformation d’une capsule [5]. La mobilité ou le rapport de la vitesse d’une vésicule à la vitesse
moyenne du fluide dépend de la viscosité, de sa taille caractéristique et du rayon de tube capillaire [6]. Les
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FIG. 1 – Paramètres de décollement : Lx et Ly représentent les longueurs caractéristiques de la vésicule. em in-
dique la distance entre la membrane lipidique et le substrat plan. Les flèches fournissent le sens de l’écoulement
appliqué à l’aide du capillaire.
mouvements des vésicules ou des globules rouges dans l’écoulement cisaillé ont été considérés [7, 8]. La dy-
namique de l’angle d’orientation en fonction du taux de cisaillement ou du paramètre ellipsoidal nous permet
de distinguer les mouvements différents d’une vésicule. Le décollement d’une vésicule sur un substrat par une
pince magnétique déforme la vésicule [9] grâce à l’effet de l’énergie d’adhésion. La dynamique de l’aire de
contact et la force appliquée de l’ordre du piconewton ont été mises en jeu.
L’énergie d’adhésion joue un rôle important lorsqu’une membrane est en contact avec une autre surface. L’in-
teraction entre deux globules rouges par la technique de micropipette est étudiée afin de vérifier la validité de
la théorie de JKR. La dynamique de l’aire de contact suit la théorie de JKR en faible déformation [10]. Ce-
pendant, lorsque la déformation est importante, la théorie de JKR n’est plus valable. En effet, la dynamique du
film d’eau entre deux membranes ou entre une membrane et une surface n’a pas encore été réalisée. Dans nos
travaux de recherche, nous avons donc proposé une configuration expérimentale qui nous permet d’appliquer
une force hydrodynamique et d’étudier en même temps le film d’eau entre une membrane et une surface. La
vésicule se repose sur un substrat par une adhésion faible car la membrane est neutre. Elle est ensuite aspirée
par un écoulement hydrodynamique dans le capillaire qui n’est pas en contact avec la vésicule. Nous avons
observé la déformation de vésicule par la technique microscopique à contraste de phase qui nous permet de
mesurer le diamètre de l’aire de contact et la hauteur de la vésicule pendant le décollement. Une autre tech-
nique microscopique RICM (Reflection Interference Contrast Microscopy) a été appliquée pour visualiser la
zone de contact [11]. Cette technique est possible lorsque la lumière monochromatique a une longueur d’onde
comparable à l’épaisseur du film d’eau. La force de Van der waals à longue portée, la force fluctuation ther-
mique d’Helfrich [12] et la gravité déterminent l’équilibre de ce film d’eau.
2 Materiels et methodes
Les vésicules ont été fabriquées en suivant le protocole [13]. Le lipide de Egg-phosphatidylcholine (EPC) est
commandé à Avanti Polar Lipids. Nous nous intéressons aux vésicules géantes unilamellaires avec des tailles de
10-100 µm. La concentration de sucrose à l’intérieur est de 100 mM et la concentration de glucose à l’extérieur
est de 95 mM à 105 mM. L’effet d’osmose nous permet de maı̂triser les formes différentes de vésicule pour des
expériences différentes. Nous avons visualisé des vésicules verticalement par la configuration expérimentale
que nous avons proposée (fig. 1). Une micropipette se trouve au-dessus de la vésicule avec une distance de 100
µm par rapport au substrat. Cette micropipette est liée au reservoir et au manomètre par un tuyau. La pression
hydrostatique nous permet d’appliquer une force hydrodynamique avec un profil de vitesse de Poiseuille dans
le capillaire. Pour éviter l’interaction entre vésicules, nous avons dilué la solution ou effectué le transfert de
l’une d’elle. L’ensemble de la vésicule pendant le décollement est visionnée par la technique microscopique
à contraste de phase. Les courbes temporelles du diamètre de l’aire de contact et de la hauteur de la vésicule
pendant le décollement ont été tracées en fonction de la vitesse hydrodynamique appliquée.
La même configuration expérimentale a été appliquée également pour la technique microscopique RICM.
Dans ce cas, l’objectif x60 à l’huile (N.A. 1.25 air Ph2, Olympus) est en dessous de l’échantillon. La lampe
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à mercure est utilisée en RICM. Un filtre d’absorption de chaleur a été utilisé pour obtenir une lumière quasi-
monochromatique avec une longueur d’onde de 546.1 nm (±λ = 10 nm). La lumière entre à l’arrière du micro-
scope, puis dans l’objectif grâce à une lame semi-réfléchissante placée dans le coulisseau du microscope. La
lumière se réflechit sur la lamelle et la vésicule, repasse dans l’objectif et à travers la lame semi-réfléchissante,
puis est dirigée vers la sortie du microscope. La microscopie de constraste de phase pourrait être simultanément
utilisée avec RICM en plaçant un anneau de phase dans le plan de Fourier. Les images sont enregistrées par
une caméra CCD.
2.1 Principe du RICM
Lorsqu’une vésicule se repose sur un substrat, la distance du film d’eau entre la membrane et le substrat est
déterminée par l’équilibre entre plusieurs forces mentionnées précédemment. Cette distance est donc de l’ordre
de grandeur de la longueur d’onde de la lumière. On s’attend alors à des franges d’interférences produites par
la lumière se réfléchissant sur la surface du substrat et sur la membrane. La superposition de ces deux lumières
permet de déduire la distance de séparation em(x, y, t). Grâce à la technique RICM, on peut reconstruire le
profil de la membrane en trois dimensions.
2.2 Acquisition et traitement des images
Les images de RICM ont été enregistrées par une caméra CCD et stockées en temps réel à la cadence vidéo
de 25 images/seconde. Elles ont été digitalisées par NIH Image en 256 niveaux de gris puis traitées en temps
réel. Elles sont analysées par National Instruments IMAQ Vision Builder et par un programme écrit en MAT-
LAB sous Windows. Pour une image initiale avant le décollement, le programme trouve la valeur d’intensité
moyenne I(x, y, t) dans la zone de contact. On peut déduire ensuite em(x, y, t) par la formule :











Les intensités des franges maximale (Imax) et minimale (Imin) successives indiquent une différence d’épaisseur
du milieu de λ/4ns. ns est l’indice optique du milieu. En appliquant l’équation (1) pour chaque frange maxi-
male et minimale, on obtient le profil spatialement continu de la vésicule.
3 Résultats
Une vésicule est un objet déformable dans un écoulement hydrodynamique. Nous avons aspiré plusieurs types




). S est la surface membranaire de la vésicule, V le volume. Si ν est proche de l’unité, la
vésicule a une forme plutôt sphérique. La vésicule avec ν éloigné de 1 est plutôt dégonflée. Les formes de
vésicules dans nos travaux ont été contrôlées par l’effet d’osmose pour différentes manipulations. Lorsque la
vésicule est gonflée (dégonflée), la membrane est tendue (détendue). La déformation est plus évidente dans
le cas de la membrane détendue car le réservoir de la membrane est plus important. Nous avons montré dans
la fig. 2 (a) et (b) qu’une vésicule gonflée ne se déforme pas pendant le décollement. Lorsque la vésicule est
légèrement dégonflée, elle se déforme pendant le décollement comme le montre la fig. 2 (c) et (d). Nous avons
également descendu le capillaire très proche de la vésicule (2 (e), (f) et (g)) et nous avons appliqué une force
hydrodynamique suffisamment faible pour décoller la vésicule. Une autre dynamique de décollement a été
observée dans ce cas.
Nous avons mesuré le diamètre de l’aire de contact (Lx) ainsi que la hauteur de la vésicule (Ly) pour ca-
ractériser la dynamique du décollement. La courbe temporelle (fig. 3(a)) montre le changement de Lx et
Ly dans le cas d’une vésicule tendue observée par la technique microscopique de contraste de phase. Nous
avons également tracé cette courbe pour d’autres types de vésicules mais nous ne la montrons pas ici. Dans
le cas d’une vésicule tendue, deux phases ont été trouvées, elles correspondent à deux temps caractéristiques
différents (τ1 et τ2). Pendant la première phase, Lx et Ly sont constants tandis que Lx diminue et Ly est
constant pour la deuxième phase.
La dépendance entre l’inverse du temps caractéristique 1/τ1 et la vitesse hydrodynamiqe appliquée est présentée
dans la fig. 3 (b). Celle ci est linéaire. Lorsque la vitesse appliquée est faible (forte), la phase τ1 est donc plus
longue (courte). La technique de microscopie de contraste de phase ne nous a pas permis de comprendre la
nature de la phase τ1. Nous avons ensuite étudié en détail cette phase τ1 par la technique de microscopie de
RICM autorisant une visualisation de la membrane à une distance de moins de 1 µm. Nous avons capturé
les intensités moyennes au centre des franges d’interférence pendant le décollement pour plusieurs types de
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(a) (b) (c) (d)
(e) (f) (g)
FIG. 2 – (a,c,e) vésicules au repos, (a,b) décollement d’une vésicule tendue gonflée (ν ∼ 0.990). Remarquons
que la vésicule gonflée se déforme très peu pendant l’aspiration. ; (c,d) La vésicule peu gonflée (ν ∼ 0.975)
avant et pendant l’application de l’aspiration. ; (e,f,g) La vésicule dégonflée et fluctuante avant et pendant l’ap-
plication de l’aspiration lorsque le capillaire est baissé pour ne pas avoir le tube lipidique pendant l’aspiration.
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FIG. 3 – (a) Changement de Lx et Ly en fonction du temps pour une vésicule gonflée pendant l’aspiration. La
vitesse moyenne appliquée est d’environ 37 µm/s, h = 100 µm, Rcap = 25 µm. Le milieu intérieur/extérieur est
du sucre 100 mM/glucose 95 mM. Ly est initialement de 42 µm. (b) Pour la vésicule gonflée de la taille Lx/Ly
= 15µm/41µm, l’inverse du temps caractéristique 1/τ1 pendant l’épaississement de la couche du milieu entre
la membrane et le substrat est linéairement proportionnel à la vitesse appliquée (U ), h = 100 µm, Rcap = 25
µm. Cette courbe correspond aux aspirations de trois vésicules différentes : • Lx/Ly = 9µm/38µm, ¤ Lx/Ly
= 8µm/39µm et ∗ Lx/Ly = 9µm/39µm.
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(a) (b)
FIG. 4 – (a) Evolution de l’épaisseur du milieu relative à sa valeur initiale (em−em,0em,0 ) entre la membrane et le
substrat en fonction du temps adimensionné (t/τ1) pour le décollement de la même vésicule gonflée (le diamètre
est 95 µm). Les vitesses hydrodynamiques appliquées sont 205 (∗) , 210 (•) et 220 (•) µm/s pour Rcap = 25 µm
et h = 150 µm. (b) Evolution de l’épaisseur de la couche du milieu entre la membrane et le substrat par rapport
à sa valeur initiale em - em,0 dans le cas d’une force appliquée inférieure à la force critique pour 3 expériences
différentes. La force augmente : violette < verte < bleue. Les vitesses hydrodynamiques appliquées, les tailles
Lx/Ly et la hauteur entre le capillaire et le substrat sont 150 µm/s, 11µm/95µm et 150 µm pour ◦, 60 µm/s,
9µm/55µm et 100 µm pour ∗ et 95 µm/s, 9µm/55µm et 100 µm pour •
vésicules. Nous avons ensuite appliqué l’équation (1) afin de déduire l’épaisseur du film d’eau entre la mem-
brane et le substrat. Nous montrons dans la fig. 4(a) la dynamique du film d’eau dans le cas d’une vésicule
tendue. Pendant le décollment, la résistance hydrodynamique et la force d’interaction entre la membrane et le
substrat diminuent.
La loi de décollement est exponentielle et dépend de τ1. Nous avons expliqué cette phase en utilisant l’équation
du Reynolds concernant l’énergie dissipée pendant l’augmentation du film d’eau à aire constante : em(t) ∝
et/τ1 (fig. 4(a)). La dynamique du décollement dans le cas de vésicule légèrement peu gonflée est gouvernée
par l’énergie dissipée dans l’anneau du film d’eau car la déformation est importante dans ce cas. Lorsque la
force est trop faible (ou inférieure à la force critique) pour décoller une vésicule, la vésicule ne se décolle
pas mais l’épaisseur du film d’eau augmente jusqu’à une valeur finale. Nous avons appliqué la théorie de lu-
brification pour déduire l’expression : em(t) ∝ 1 − et/τ (fig. 4(b)). Lorsque le capillaire est très proche d’une
vésicule détendue, nous avons observé une autre dynamique qui correspond à la diminution de l’aire de contact
à épaisseur constante.
Les autres phases de décollement correspondant aux temps caractéristiques τ0 et τ2 ont été également ob-
servées. Les résultats de ces phases ne sont pas inclus dans ce travail. Nous n’avons pas pu étudier en détail la
phase τ0 car ce temps est très court par rapport au temps d’établissement de l’écoulement stable. Néanmoins,
cette phase représente la phase d’adaptation de la forme à l’écoulement. La phase τ2 correspond à la réduction
de l’aire de contact ou la diminution de Lx avant le décollement complet. τ2 varie inversement à la vitesse
hydrodynamique appliquée.
La tension mécanique varie pendant le décollement dans le cas de la membrane détendue. Elle est reliée à
l’énergie d’adhésion. L’interaction membrane-surface est contrôlée par la force attractive à longue portée de
van der Waals, la force répulsive d’Helfrich et la gravité. Pendant le décollement, la force hydrodynamique
appliquée a tendance à diminuer le puits de potentiel. Si la force appliquée est suffisamment forte, la vésicule
se décolle mais si la force appliquée est faible par rapport à une valeur critique, la vésicule reste piégée dans le
puits. Dans le dernier cas, notre système n’est rien d’autre que le système de ressort.
4 Discussion et Conclusion
La configuration expérimentale que nous avons proposée nous permet d’appliquer une vitesse hydrodynamique
de l’ordre d’une dizaine de microns par seconde et une force autour de la vésicule de l’ordre du piconewton. Par
cette technique hydrodynamique, la rotation de la vésicule autour d’elle même disparaı̂t. Le rôle du film d’eau
entre la membrane et le substrat est mis en évidence. L’effet de ce film d’eau n’est pas négligeable pendant
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le décollement. La dynamique différente de décollement est possible et elle dépend de l’état de gonflement
de la vésicule. Nous avons caractérisé des phases différentes pendant le décollement. Une phase importante
correspond à l’augmentation du film d’eau ce qui permet de définir un “lag time”. Cette phase n’a jamais été
mise en évidence auparavant. L’équation de l’énergie dissipée dans la couche du film d’eau semble être une
bonne méthode simple pour comprendre la dynamique de décollement.
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